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論文内容要旨
研究目的
 慢性硬膜下血腫の成因及び本態に関しては多くの議論があるが未だ決定的結論は無い。しかし
 その原因が何であるにせよ出血が起こることに変わりはなく又本症の多くが軽度な頭部外傷によ
 っても発症することを考えるとき,発症の前提として硬膜又は硬膜周辺に出血を招来し易い血管
 の変化のあることが予想される。このような立場より教室の平山は頭蓋内疾患及び血液病以外の
 原因で死亡した剖検例に於いて硬膜最内層には毛細血管の拡大,増殖及び出血等の多様な所見が
 認められるものがあり,この変化は男性の艘膜下血腫好発年令層に一致して特に顕著に見られる
 ことを観察報告した。この所見は慢性硬膜下血腫の碁盤としての出血準備状態であると考えられ
 るが,今回はこの硬膜最内層の血管の変化をもたらすものは何かその因子を探究した。本研究施
 行の発想は,慢性硬膜下血腫が男性の大酒家に多いといわれている事実に着目したことに始まる。
 即ち長期間にわたるalcoholの摂取は肝機能を障害しそれがestrogen高値をもたらすのではない
 かと考えた。このestrogenはvascularspiderの原因となるなど血管に対して興味ある働きを有
 すろことが知られている。このような観点より硬膜最内層の血管の変化とestrogen力洞らかの関
 係を有するのではないかと考え以下の検索を行なった。
 研究材料,方法およびその結果
 L・臨床例に於ける尿中estrogen値の測定:尿中estrogen値の測定は東北大産婦人科式蛍光比
 色法により行なった。慢性硬膜下血腫は圧倒的に男性に好発するという事実に基づき測定は男子
 症例のみで行なった。測定対象は対照症例として正常成人男性16例,慢性硬膜下血腫臨床例30
 例,治癒退院後の症例16例である。先ず対照例についてみるとこの方法による正常値20～40
 r/dayのものが16例中11例であり平均値は29・4士9・Or/dayであった。i週間連続測定した2
 例では日による変動幅は少なく変動しても10r程度と考えられた。一方慢性硬膜下血腫臨床例30
 例の尿中総estrogen値は対照例と比較し明らかに高かった。男性正常範囲の上限40r/day以上
 の値を示した症例は30例中ig例(63%)にも達し,19例中6例では女性の正常範囲40～60
 r/dayさえ凌駕していた。2回以上測定した症例では20r以上もの変動幅が認められた症例は7
 例もありestrogen値が日により大きく変動するものが多かった。estrogenの分画に関しては,
 estrogenが高く尿中高estrogen値の主体はestrb1であることが判明した。尚慢性硬膜下血腫臨
 症例30例に於いては17-KS,17-OHCS,Pregnanedio1,肝機能等の検査をも施行したが
 17-KSは低い傾向を示すものが多かった。次に血腫が治癒し退院した後の16例でも又血腫存
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 在時と・同様に尿中総estrogen値は高く,16例中9例(56%)で40r/day以上の高値を示して
 いた。以上の如く慢性硬膜下血腫症例では血腫存在の有無とは無関係にestr〔)gen高値を示すもの
 が多いことから高estrogen値は本症の本質に関係を有する現象であると考えた。
 且.estrogen投与動物に於ける硬膜血管の変化:前述!の結果よりestrogenを動物に投与すれ
 ば,ヒト艘膜最内層に見られる血管の変化乃至は慢性硬膜下血腫の発生機序に示唆を与える何ら
 かの変化を硬膜及び硬膜内血管に出現せしめ得るのではないかと考え,ratにestradlol-3-
 benzoateを投与し以下の2種類の方法で硬膜及び硬膜内血管の変化を追求した。先ずestr・gen
 投与rat硬膜の光顕的観察では雄のestroge11投与ratには対照群の雌雄及ひestrogen投与雄rat
 数の約2倍にElastica-Masson染色で赤く,PTAH染色で青く染色される部分が観察された。
 尚その付近の硬膜内血管に溶血が認められるものがあることから,この硬膜内特異染色物質は血
 管閉塞による2次的血管透過性亢進によるものと考えられた。硬膜内血管墨汁注入法による観察
 では対照rat群又estrogen投与群共に硬膜の毛細血管には結節状の凹凸が認められた。しかし,
 estrogen投与群ではその凹凸が著しく強い傾向を示した。
総括
 慢性硬膜下血腫の発生基盤には硬膜最内層。)珀1管の変化が関与するのではないかとの考えから
 この変化を招来する因`としてestrogenに着目し慢性硬膜下血腫症例に於いて尿中estrogenの
 測定を行なった。その結果本症ではestrogen値が異常に高値を示すものが多くこれは治癒退院
 した後の症例にも、1忍められたことから,この高estrogen値は慢性硬膜下血腫のmassによる結果
 ではなく本疾患の誘因の一つになり得るものと考えた。更にratに対するestrogenの投与実験で
 は硬膜内血管の狭窄や閉塞を示唆する所見を得たが,このことから硬膜の■一部にやがて壊死巣が
 でき,続いてその部に血管の新生を来たし2次的に所謂艘膜最1ノ刃層の血管の変化が形成されるこ
 とも考えられた。
 即ち以上より慢性硬膜下血腫の発生機序の1つとして高estr・gen値が硬膜最内層の血管の変化
 を招来しそこに軽度たりといえども外傷等が加わればこの最内層の血管が破綻し硬膜下に出歯1し,
 又同時にクモ膜が破綻し髄液が硬膜下にleakした場合に血液と髄液が混じ合い被膜を有する血腫
 が形成され,次いでGardnerの滲透圧説に基づいて慢性硬膜下血腫は発育増大するものと考えた。
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 審査結果の要旨
 慢性硬膜下血腫の誘起因子に関しては先人達も多くの研究を行い,又多くの議論がなされてき
 た。しかしその何れもが充分満足すべきものではなかった。著者は慢性硬膜下血腫が性差の著明
 な疾患である点に着目し何らかのホルモンの関与を考えたが,その結果本症では尿中高estrogen
 値を示すものの多いという新知見を得た。従来ホルモンという見地からの研究は皆無であり,こ
 の知見は慢性硬膜下血腫の素因を考える上で極めて意義のあるものと考える。動物実験では硬膜
 に血管狭窄乃至閉塞を示唆する所見を認めたが,estrogenと血栓栓塞症の発生関係が問題とさ
 れている現在,この結果は首肯できるところと考える。この閉塞性変化に引き続き,先に教室の
 平山の研究報告した慢性硬膜下血腫の準備状態と考えられる硬膜最内層の血管の変化をesけoge口
 によって導き出す可能性もあり興味深い。
 以上の如く本研究は独創的であり,慢性硬膜下血種の成因及び本態解明に新たな方向を与えた
 ものとして学位授与に値するものと考え推薦する。
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